Clinical and Endocrinologic Characteristics of Children Referred for Precocious Puberty by 源��뜒�씗 et al.
1)
책임저자:김호성,서울시 강남구 도곡동 146-92연세의대 영동세브란스병원 소아청소년과
Tel:02)2019-3355,Fax:02)3461-9473,E-mail:kimho@yuhs.ac
성조숙증 아동의 임상 및 내분비 검사의 특징
연세대학교 의과대학 소아과학교실,인제대학교 의과대학 상계백병원 소아청소년*
건국대학교 의과대학 소아과학교실†,포천중문대학교 의과대학 소아과학교실‡
김태형·고희정·김 승·이선우·채현욱·김유석*·박미정*·정소정†·유은경‡·김덕희·김호성
ClinicalandEndocrinologicCharacteristicsofChildrenReferedforPrecociousPuberty
TaeHyoungKim,M.D.,HeeJungCoe,M.D.,SeungKim,M.D.,SunWooLee,M.D.
Hyun-WookChae,M.D.,YouSukKim,M.D.*,MiJungPark,M.D.*,SoChungChung,M.D.†
EunKyungYu,M.D.‡,DukHeeKim,M.D.andHo-SeongKim,M.D.
DepartmentofPediatrics,ColegeofMedicine,YonseiUniversity
DepartmentofPediatrics*,ColegeofMedicine,SanggyePaikHospital,InjeUniversity
DepartmentofPediatrics†,ColegeofMedicine,KonkukUniversity,Seoul,Korea
DepartmentofPediatrics‡,ColegeofMedicine,PochonJungmunUniversity,Seongnam,Korea
Purpose:Precociouspubertyisdefinedastheonsetofsecondarysexualcharacteristicsbefore8yearof
ageingirlsand9yearinboys.Thepurposeofthisstudyistoanalyzethespectrum ofdiagnosesmade
inaconsecutivegroupofchildrenreferredforsignsofprecociouspubertyandevaluatetheclinicaland
endocrinologiccharacteristicsofpatientswithprecociouspuberty.
Methods:Thechartsofal948childrenreferredforevaluationofsignsofprecociouspubertybetween
January2003andJune2007inseveralreferralcenterswerereviewed.Clinicalfeaturesincludingageof
onset,presentingsymptoms,yearlygrowthrate,boneageadvancement,weight,height,andbodymass
indexwereanalysedandendocrineinvestigationsincludedbasalandgonadotropinreleasinghormone
(GnRH)-stimulatedlevelsofluteinizinghormone(LH)andfoliclestimulatinghormone(FSH)aswelas
sexhormones.
Results:Ofthe948childrenreferredforsignsofprecociouspuberty,915(96.5%)werefemaleand33
(3.5%)weremale.Thefinaldiagnosesmadewereearlypuberty(39%),prematurethelarche(31%),true
precociouspuberty(27%)andprecociouspseudopuberty(1%).Theincreasesinyearlygrowthrateand
boneageadvancementweresignificantintruepreciouspubertygroup(P<0.05).Theheightandweight
standarddeviationscoreweresignificantlyincreasedintruepreciouspubertyandprematurethelarche
groupcomparedtotheaveragelevelaccordingtogenderandage(P<0.05).Endocrinologicstudiesshow-
edthatthelevelofbasalLH,basalestradiolandGnRH-stimulatedpeakLH,peakFSH,peakLH/basal
LH,peakFSH/basalFSH,peakLH/peakFSHratiowasalsignificantlyhigherintrueprecicouspuberty
groupandearlypubertygroupwhencomparedtoprematurethelarchegroup(P<0.05).Neurogenictrue
precociouspubertyamongtrueprecociouspubertywasmorecommoninboys(3outof7,42.8%)than
ingirls(27outof253,10.7%).Endocrinologicstudiesdidnotshow anydifferencebetweenidiopathic
precociouspubertyandneurogenicprecociouspuberty.
Conclusion:Theresultofthisstudyshowedtheproportionoftrueprecociouspubertyamongthe
childrenreferredforearlypubertalsignswasratherhigh.Colectivelyassessingalavailabledatain-
cludingdetailedhistory,growthrecords,physicalfindings,laboratorystudiesandradiologicalimagingis
importantintheevaluationofachildwithconcernsofearlypubertalmaturation.Foregoingextensive
studiesregardingincidenceandcausesoftrueprecociouspubertyshouldbeneeded.
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서 론
성조숙증은 여아에서 8세 미만,남아에서 9세 미만에 2
차 성징이 나타나는 것으로 정의하며1,2),시상하부-뇌하수
체-성선축(hypothalamic-pituitary-gonadalaxis)이 조기
에 활성화되어 성조숙증이 초래되는 경우를 성선자극호르
몬-의존성(진성,중심성,완전)성조숙증,활성화되지 않은
경우를 성선자극호르몬-비의존성(가성,불완전)성조숙증
이라 분류한다3).진성 성조숙증은 다시 중추신경계의 이상
이 발견되는 경우인 중추신경성 진성 성조숙증과 원인을
발견할 수 없는 경우인 특발성 진성 성조숙증으로 분류된
다.원인을 발견할 수 없는 특발성 진성 성조숙증은 성별에
따라 발생 빈도에 차이를 보이며 진성 성조숙증 여아의
80-95%,남아의 30-40%정도를 차지한다.반면 가성 성조
숙증은 특발성 보다는 성선 혹은 부신 등의 종양성 질환,
갑상샘기능저하증,McCune-Albright증후군,선천성 부신
과형성증 등의 다양한 원인에 의해 발생한다.따라서 성조
숙증의 정확한 진단과 치료 방침을 정하기 위해서 환아에
대한 체계적인 평가가 필요하다.
최근 미국에서는 지난 30-40년 전보다 2차 성징이 시작
되는 연령이 빨라지고 있으며 상당수의 환아가 8세 이전에
유방 발육과 음모 발생이 시작되는 것으로 보고되었다4,5).
외래에서 17,000명을 대상으로 시행한 연구인 Pediatric
ResearchinOfficeSetings(PROS)보고에서 백인 여아의
경우 7세 이전,흑인 여아의 경우 6세 이전에 2차 성징이
시작되는 경우를 성조숙증으로 진단하자고 제안하였다6).
그러나 PROS의 연구 결과가 비만으로 인한 효과일 가능
성과 8세 이전에 2차 성징이 시작된 환아 중 기질적인 원
인 질환이 있는 경우를 놓칠 위험성이 있다고 경고하였다7,
8).최근 Midwesternpediatricendocrineclinic연구에서도
7-8세 사이의 백인 성조숙증 여아와 6-8세 사이의 흑인 성
조숙증 여아 223명을 분석한 결과 전체 환아의 47%가 진
성 성조숙증으로 진단되었으며,그 중 12%가 기질적 원인
이 있었던 경우로 보고하여 이러한 문제점이 다시 제기된
바 있다8).
성조숙증의 발생빈도는 과거에 5,000-10,000명 중 1명
정도로 알려져 있으나9),최근 국내의 성조숙증의 빈도가
급격히 증가하고 있으며,사회적 문제로 대두되고 있으나
아직 국내 소아를 대상으로 한 임상분석연구가 없는 실정
이다.본 연구에서는 성조숙증 증상을 주소로 내원한 환아
들의 임상적 특징과 내분비적 검사를 분석하여 이를 토대
로 성조숙증을 분류하였으며,각 진단별 분포 및 진단에 따
른 임상적,내분비적 검사 상의 특징을 비교하였고 기질적
원인의 빈도를 확인하고자 하였다.
대상 및 방법
1.대 상
2003년 1월부터 2007년 6월까지 연세의료원,상계백병
원,건국의대병원,분당 차병원에 성조숙증 증상을 주소로
내원한 환아를 대상으로 하였다.대상 환아는 진성 성조숙
증,가성 성조숙증,조기 사춘기(earlypuberty),유방 조기
발육증(prematurethelarche)으로 분류하였으며,총 대상
환아는 948명이었다.성조숙증은 2차 성징이 여아의 경우
만 8세 이전,남아의 경우 만 9세 이전에 시작되었으며,사
춘기의 성장속도를 보이면서,골연령(boneage,BA)이 역
연령(chronologicage,CA)보다 1년 이상 증가되어 있으며,
성호르몬이 사춘기 수준에 도달한 경우로 진단하였다.진
성 성조숙증은 성조숙증의 임상 양상을 보이면서 성선자극
호르몬방출호르몬 효능약제(gonadotropinreleasing hor-
moneanalogue,GnRHa)자극검사에서 황체화호르몬(lu-
teinizinghormone,LH)최고치 농도가 5IU/L이상 증가
하는 경우로 진단하였으며,그 미만인 경우 가성 성조숙증
으로 진단하였다.조기 사춘기는 여아에서 8-10세,남아에
서 9-11세 사이에 2차 성징이 시작되면서 진성 성조숙증의
진단기준을 만족하는 경우로 정의하였다10).유방 조기발육
증은 8세 이전에 Tannerstage2이상의 유방 발육을 보이
지만 성장속도,골연령,호르몬 농도가 정상 범위인 경우로
진단하였다.
2.방 법
후향적 의무기록 분석을 통하여 진단 당시의 증상,가족
력,과거력,성별,신장,체중,역연령,골연령,체질량지수
등을 조사하였다.기저 및 GnRHa자극 후 성호르몬,LH,
난포자극호르몬(foliclestimulatinghormone,FSH)농도
를 측정하였다.원인질환을 확인하기 위해 진성 성조숙증
으로 진단된 경우에는 터키안 자기공명영상,가성 성조숙
증으로 진단된 경우에는 복부 및 골반 초음파 검사를 시행
하였다.각각 진단별 분포 비율,남녀 비율,증상발현 연령
의 차이,증상별 차이를 분석하였고,성장 및 체격상태를
분석하기 위해 연성장속도,골연령과 역연령의 차이,체중
표준편차점수(weightstandarddeviationscore,WtSDS)
및 신장 표준편차점수(heightstandarddeviationscore,Ht
SDS),체질량지수(bodymassindex,BMI)백분위수를 분
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석하였다.골연령은 Greulich-Pyle방법11)으로 측정하였으
며,체중 및 신장의 표준편차점수는 신장 및 체중의 평균값
을 뺀 값을 표준편차로 나누어 계산하였다.
3.통 계
모든 분석은 SASversion8.2(SASInstitute,Cary,NC)
프로그램을 이용하여 분석하였다.각 진단별 임상 특징 및
내분비 검사를 비교하기 위해서 onewayANOVA방법을
이용하였고,의미 있는 값의 사후검정을 위해서 Bonferroni
ttest를 시행했다.체중 표준편차점수(WtSDS)및 신장
표준편차점수(HtSDS)는 one-samplettest를 이용하여 0
과의 유의한 차이를 분석하였으며,특발성 성조숙증과 중
추신경성 성조숙증을 비교하기 위해서 two-samplettest
를 이용하였다.결과는 평균값±표준편차로 표시하였으며,
P값이 0.05미만인 경우 통계적으로 의미 있는 것으로 해
석하였다
결 과
1.진단 및 증상 분포
대상자는 총 948명이었고,여자는 915명(96.5%),남자는
33명(3.5%)으로 남녀의 비는 1:28이었다.진단별 분포는 조
기 사춘기(39%),유방 조기발육증(31%),진성 성조숙증
(27%),가성 성조숙증(1%)의 순서를 보였다.대상아 중 가
장 많은 부분을 차지한 조기 사춘기의 경우 환아의 95%는
여아였고,증상발현 시기는 평균 9.0세였다.여아의 경우
대부분(94%)에서 유방발달을 주소로 방문하였으며,음모
발달(11%),질 출혈(3%),남아의 경우 음낭발달(93%),음
경발달(87%),음모발달(81%)등의 증상을 보였다.두 번째
로 많은 부분을 차지한 유방 조기발육증은 증상발현이 가
장 이른 시기(평균 5.8세)에 나타났고,모두 환아가 유방 발
달을 주소로 방문하였다.진성 성조숙증은 전체 환아의
27%를 차지하였으며,증상발현 시기는 평균 7.3세였다.증
상은 여아의 경우 유방발달(96%),음모발달(12%),질 출혈
(5%),남아의 경우 음낭발달(94%),음경발달(90%),음모의
발달(85%)의 순서를 보였다.가성 성조숙증은 전체 진단
환아의 1%로 모든 환아가 여아였으며,증상발현 시기는 평
균 6.4세였다.모든 환아가 유방발달의 증상을 보였고,12%
의 환아에서 음모발달을 보였다(Table1).
2.성장 및 체격 상태
1)연성장속도(yearlygrowthrate,YGR)
진성 성조숙증에서 연성장속도는 7.2±2.2cm/yr로 조기
유방발육증군에 비해 빠른 성장속도를 보였다(P<0.05).유
방 조기발육증(7.0±1.6cm/yr),조기 사춘기(6.9±2.0cm/
yr),가성 성조숙증(6.4±1.8cm/yr)의 경우에도 연성장속
도는 증가되었으나 세 군간에 통계학적 차이는 보이지 않
았다.
2)골연령과 역연령 차이(BA-CA)
진성 성조숙증군은 유방 조기발육증군에 비해서 골연령
과 역연령의 차이가 유의한 차이로 증가되었다(P<0.05).조
기 사춘기(0.7±1.0yr),가성 성조숙증(0.5±0.8yr),유방
조기발육증(0.5±1.0yr)군에서도 골연령과 역연령의 차이
가 증가되었으나 통계학적 차이는 없었다.
3)체중 표준편차점수(WtSDS)
체중 표준편차점수는 유방 조기발육증과 진성 성조숙증
에서 성별 나이별 표준체중보다 유의한 차이로 증가되어
있었다(P<0.05).가성 성조숙증과 조기 사춘기 환아는 표
준체중과 유의한 차이를 보이지 않았다.
4)신장 표준편차점수(HtSDS)
진성 성조숙증과 유방 조기발육증에서 성별 나이별 표
준 신장보다 유의한 차이로 증가되어 있었다(P<0.05).가
성 성조숙증과 조기 사춘기 환아에서는 유의한 차이를 보
이지 않았다.
Table1.DistributionofDiagnosesin948PatientsReferredforPrecociousPubertyandReasonsforReferral
Diagnosis N(%) M/F Meanage(yr)
%Sx(M/F)
Breast
budding Pubichair
vaginal
bleeding
Scrotum
sweling
Penile
enlargemet
Earlypuberty
Prematurethelarche
TruePP
PseudoPP
Totalpatients
375(39)
300(31)
260(27)
13(1)
948
26/359
0/300
7/253
0/13
33/915
9.0±1.1
5.8±1.9*
7.3±2.0†
6.4±2.9*
7.4±2.1
0/94
0/100
0/96
0/100
81/11
-
85/12
0/12
0/3
-
0/5
-
93/0
-
94/0
-
87/0
-
90/0
-
*P<0.05vsearlypuberty;†P<0.05vsearlypuberty&prematurethelarche.Abbreviation:PP,precociouspuberty
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5)체질량지수 백분위수(BMIpercentile)
모든 군에서 체질량지수 백분위수가 60백분위수 이상으
로 증가되었으나 각 군간에 통계학적 차이는 보이지 않았
다(Table2).
3.내분비 검사
LH기저치는 조기 사춘기와 진성 성조숙증군이 유방 조
기발육증과 가성 성조숙증군에 비해서 의미있게 높았다
(P<0.05).FSH기저치와 estradiol기저치는 조기 사춘기
와 진성 성조숙증군에서 유방 조기발육증에 비해서 의미있
게 높았다(P<0.05).GnRH자극후 LH최고치는 조기 사춘
기군이 다른 군에 비해 의미있게 높았으며(P<0.05),진성
성조숙증군은 유방 조기발육증군에 비해 의미있게 높았다
(P<0.05).GnRH자극 후 FSH최고치는 진성 성조숙증군
이 조기 사춘기와 유방 조기발육증군보다 의미있게 높았다
(P<0.05).GnRH자극 후 LH최고치/LH기저치의 비는 조
기 사춘기와 진성 성조숙증군에서 유방 조기발육증군에 비
해 의미있게 높았으며(P<0.05),GnRH자극 후 FSH최고
치/FSH기저치의 비는 진성 성조숙증군이 조기 사춘기와
유방 조기발육증군에 비해 의미있게 높았다(P<0.05).
GnRH자극 후 LH최고치/FSH최고치의 비는 조기 사춘
기군에서 가장 높았으며(P<0.05),진성 성조숙증군도 유방
조기발육증군보다 높게 측정되었다(P<0.05)(Table3).
4.출생력
모든 군에서 평균 출생주수는 38주 이상 이었고,평균
출생체중은 3.1kg이상이었다.진단별 출생주수 및 출생체
중에 유의한 차이는 없었다(Table4).
Table3.EndocrinologicLaboratoryFeaturesinDifferentSubgroupsofChildrenReferredforPrecociousPuberty
Earlypuberty Prematurethelarche TruePP PseudoPP
N(%)
B-LH(IU/L)
B-FSH(IU/L)
Estradiol(pg/mL)
Testosterone(pg/mL)
P-LH(IU/L)
P-FSH(IU/L)
P-LH/B-LH
P-FSH/B-FSH
LH/FSHpeaksratio
375(39)
1.9±2.0*
3.3±2.2†
17.0±19.0†
75.3±144.9
21.3±17.4‡
12.9±5.6†
36.0±48.7†
4.2±2.9
1.7±1.4‡
300(31)
0.3±0.3
2.4±1.5
5.6±5.7
-
0.4±0.2
3.0±1.9
1.1±0.6
1.3±1.0
0.2±0.2
260(27)
1.8±1.7*
3.2±3.6†
16.0±15.1†
161.0±207.6
12.8±13.9†
19.6±21.4§
25.8±36.7†
13.4±29.3§
1.0±1.0†
13(1)
0.3±0.2
2.6±5.8
11.1±6.5
-
0.4±0.1
7.0±0.1
1.2±0.6
1.2±0.2
0.1±0.1
*P<0.05vsprematurethelarche&vspseudoPP;†P<0.05vsprematurethelarche;‡P<0.05vsprematurethelarche&vstruePP&vs
pseudoPP;§P<0.05vsearlypuberty&vsprematurethelarche.Abbreviations:B-LH,basalLH;B-FSH,basalFSH;P-LH,peakLH
afterGnRHstimulationtest;P-FSH,peakFSHafterGnRHstimulationtest
Table4.BirthHistoryinDifferentSubgroupsofChildrenReferredforPrecociousPuberty
Earlypuberty Prematurethelarche TruePP PseudoPP
GA(weeks)
BirthWt(kg)
38.9±1.7
3.1±0.4
39.3±1.2
3.1±0.3
39.1±1.5
3.1±0.4
38.9±1.4
3.1±0.3
Abbreviation:GA,gestationalage
Table2.GrowthParametersinDifferentSubgroupsofChildrenReferredforPrecociousPuberty
Diagnosis N(%) YGR(cm/yr) BA-CA(yr) WtSDS HtSDS BMIpercentile
Earlypuberty
Prematurethelarche
TruePP
PseudoPP
375(39)
300(31)
260(27)
13(1)
6.9±2.0
7.0±1.6
7.2±2.2*
6.4±1.8
0.7±1.0
0.5±1.0
0.9±0.9*
0.5±0.8
0.5±1.1
1.6±1.5†
1.2±1.3†
1.0±0.9
0.2±1.5
1.2±1.4†
1.2±1.3†
0.7±1.4
62.4±29.8
68.8±30.7
65.4±30.8
68.4±33.2
*P<0.05vsprematurethelarche;†P<0.05vspopulationmean(HtSDS0.0,WtSDS0.0).Abbreviations:YGR,yearlygrowthrate;BA,
boneage;CA,chronolgicage;PP,precociouspuberty
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5.진성 성조숙증의 분류 및 임상적,내분비적 특징
진성 성조숙증에서 특발성 성조숙증과 중추신경성 성조
숙증 환아는 각각 230명과 30명으로 진성 성조숙증 환아의
11%에서 중추신경계의 구조적 이상이 발견되었다.진성
성조숙증에서 중추신경성 성조숙증이 차지하는 비율은 남
자에서 42.8%,여자에서 10.7%로 남자에서 월등히 높았다.
특발성 성조숙증과 중추신경성 성조숙증에서 증상발현 시
기는 각각 7.3±2.0세와 7.4±2.4세였고,골연령과 역연령차
이는 각각 0.9±0.9세와 1.0±0.9세,연성장속도는 각각 7.1
±1.8cm/yr과 7.6±4.1cm/yr로 두 군간에 차이가 없었다.
체중 및 신장 표준편차점수에서 두 군 모두에서 성별 나이
별 표준 체중 및 표준 신장보다 유의한 차이로 증가해 있
으며(P<0.05),BMI는 60백분위수 이상이었으나 두 군 간
에 통계학적 차이는 없었다.두 군에서 성호르몬 및 LH,
FSH기저치와 GnRH자극 후 LH,FSH최고치 및 GnRH
자극 후 LH최고치/기저치,FSH최고치/기저치에는 차이
가 없었다.GnRH자극 후 LH최고치/FSH최고치 비율은
중추신경성 성조숙증에서 특발성 성조숙증보다 증가되었
다(P<0.05)(Table5).
6.중추신경성 성조숙증과 가성 성조숙증의 원인
중추신경성 성조숙증의 원인 질환은 Rathke'scleftcyst
16명(53%),수두증 6명(20%),거미막낭(arachnoidcyst)3
명(10%),뇌하수체 과증식 3명(10%),기형종 1명(3%),송
과선 종양 1명(3%)의 분포를 보였다(Table6).가성 조숙
증의 원인 질환은 McCune-Albright증후군 7명(54%),난
소낭 3명(23%),부신 피질 선종 2명(15%),선천성 부신과
형성증 1명(7%)의 분포를 보였다(Table7).
고 찰
최근 성조숙증의 발생 빈도가 높아짐에 따라 성조숙증
증상을 주소로 병원을 방문하는 환아 중 확실한 치료 대상
이 되는 진성 성조숙증 및 가성 성조숙증 환아가 차지하는
비율 및 전체 질환의 분포에 대한 관심이 높아지고 있다.
본 연구에서는 전체 환아 948명 중 진성 성조숙증이 260명,
가성 성조숙증이 13명으로 병원을 방문한 환아의 28.8%가
성조숙증,39%가 조기 사춘기,31%가 유방 조기발육증이
차지하여 최근 성조숙증 환아의 급증이 사춘기 시작 시기
가 빨라지는 연소화에 따른 현상이기보다는 실제 치료가
필요한 성조숙증이 증가하고 있음을 시사한다.Bridges등
1
2)은 1975년에서 1990년까지 영국의 Middlesex병원을 방
문한 213명의 성조숙증 환아 중 95명(44.6%)이 진성 성조
숙증,25%가 유방 조기발육증,14%가 thelarchevariant라
고 보고하였다.Midyett등8)도 1996년부터 2001년까지 미
국의 미주리주의 Kansas병원을 방문한 성조숙증 환아
223명 중 105명(47.1%)이 진성 성조숙증으로 진단되었다고
보고하여 본 연구보다 높은 비율의 성조숙증 빈도를 보였
Table5.Clinicaland LaboratoryFeaturesinSub-
groupofTruePrecociousPuberty
Idiopathictrue
PP
Neurogenictrue
PP
N(%)
M/F
Meanage(yr)
BA-CA(yr)
YGR(cm/yr)
WtSDS
HtSDS
BMIpercentile
B-LH
B-FSH
Estradiol(girl)(pg/mL)
Testosterone(boy)(pg/mL)
P-LH(IU/L)
P-FSH(IU/L)
P-LH/B-LH
P-FSH/B-FSH
LH/FSHpeaksratio*
230(88)
4/226
7.3±2.0
0.9±0.9
7.1±1.8
1.2±1.3
1.2±1.3
65.8±30.7
1.7±1.7
3.2±3.6
16.1±15.5
80.8±103.9
8.3±13.6
10.4±21.6
6.7±5.4
13.2±28.7
0.8±0.8
30(11)
3/27
7.4±2.4
1.0±0.9
7.6±4.1
1.1±1.1
1.1±1.2
62.6±31.7
2.2±1.5
3.6±3.8
15.4±11.9
321.3±295.9
10.2±15.8
14.9±20.5
7.1±5.4
14.1±33.3
1.0±1.8
*P<0.05.Abbreviations:B-LH,basalLH;B-FSH,basalFSH;
P-LH,peakLHafterGnRHstimulationtest;P-FSH,peakFSH
afterGnRHstimulationtest
Table7.DistributionoftheAetiologiesofPrecocious
Pseudopuberty
Diagnosis N(%)
McCuneAlbrightsyndrome
Ovariancyst
Adrenalcorticaladenoma
Congenitaladrenalhyperplasia
Totalpatients
7(54)
3(23)
2(15)
1(7)
13(100)
Table6.DistributionoftheAetiologiesofNeurogenic
TruePrecociousPuberty
Diagnosis N(%)
Rathke'scleftcyst
Hydrocephalus
Arachnoidcyst
Pituitaryhyperplasia
Brainteratoma
Pinealglandtumor
Totalpatients
16(53)
6(20)
3(10)
3(10)
1(3)
1(3)
30(100)
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다.반면 Kaplowitz13)는 1999년부터 2002년까지 미국 버지
니아의 VirginiaCommonwealthUniversity병원을 방문한
성조숙증 환아 104명 중 9명(9%)이 진성 성조숙증,48명
(46%)이 음모 조기발생증(prematureadrenarche),19명
(18%)이 유방 조기발육증,5명(5%)이 초경 조기발생증
(prematuremenarche)이었다고 보고하여 상대적으로 치료
가 필요한 성조숙증 환아의 비율을 낮게 보고하였다.질병
분포 면에서도 차이를 보여 본 연구에서는 외국의 보고에
비해 음모 조기발생증이나 초경 조기발생증이 전혀 없었으
며,상대적으로 조기 사춘기에 해당하는 환아의 방문이 많
음을 보여주고 있다.본 연구에서도 다른 연구에서 고려 대
상에 포함시키지 않은 조기 사춘기 환아를 제외하면 전체
환아 중 진성 성조숙증이 차지하는 비율(45%,573명 중
260명)이 증가하므로 외국의 보고와 비슷한 정도의 빈도를
보였다8).연구자마다의 다른 결과는 진단 기준에 따른 차
이 뿐만 아니라 국가,인종,지역,시기,환경 및 진료하는
병원의 역할에 따른 차이의 가능성을 고려해야 할 것으로
생각된다.
본 연구에서 각 질환군별 성장상태에서는 이미 보고된
바와 같이 진성 성조숙증 환아에서 정상 환아의 평균값에
비해 가장 뚜렷하게 신장표준편차점수와 체중표준편차점
수가 증가되어 있었으며,연성장속도 증가 및 골연령과 역
연령의 차이도 뚜렷하였다.본 연구에서 주목할 사항은 유
방 조기발육증군에서도 신장표준편차점수와 체중표준편차
점수가 유의하게 증가하였으며,증상 발현 시기도 평균 5.8
세로 기존 외국보고에 비해 늦게 나타났다는 점이다13-15).
이와 같은 결과는 본 연구에서는 다른 연구에서 분류한 유
방 조기발육증의 진단기준인 3세 미만이면서 2차 성징으로
유방 발육만 있었던 경우로 국한하지 않고 나이에 제한을
두지 않은 결과로 보인다13).또한 유방 조기발육증군에 실
제로는 진성 성조숙증의 초기 상태에 있는 경우도 포함되
어 있을 가능성이 있다.진성 성조숙증의 경우에도 초기에
는 골연령의 증가나 여성호르몬,LH,FSH의 증가가 뚜렷
하지 않은 상태로 유지되다가 시간이 경과하면서 진성 성
조숙증의 임상 양상을 보이는 경우도 많으므로 주의가 필
요하며,유방 조기발육증이 의심되는 경우에도 6개월 간격
으로 추적 관찰하는 것이 필수적이라고 생각된다.
본 연구에서 진성 성조숙증과 유방 조기발육증군에서는
체중 표준편차점수가 정상아에 비해 증가되어 있었으며,
조기 사춘기군과 가성 성조숙증군에서도 통계적으로 유의
한 수준은 아니지만 증가되어 있었다.또한 모든 군에서
체질량지수가 60백분위수 이상이었다.이러한 결과는 성조
숙증 증상이 있는 환아의 체중이 정상 평균보다는 증가되
어 있으나 비만과의 직접적인 연관이 있음을 보여주지는
못하는 소견이다.Kaplowitz등16)은 여아에서 체질량지수
와 성 성숙도와의 관련성을 보고한 바가 있으며,최근 연
구에서도 성조숙증 백인 여아의 경우 2차 성징 발현시기에
과체중을 나타낸다고 보고하였다17,18).반면 흑인 여아에서
는 체질량지수와 성조숙증 사이에 관련성이 뚜렷하지 않다
는 보고,남아의 경우에는 체질량지수와 성조숙증과 연관
성이 없으며 오히려 성조숙증 남아에서 정상아에 비해서
비만증이나 과체중으로 발전될 위험성이 떨어진다는 보고
도 있어 비만이 성조숙증을 유발시키는 한 요소가 될 수는
있으나 전체를 설명하는 요소로 작용하기는 어려운 것으로
보인다19,20).
진성 성조숙증을 진단하기 위한 방법으로 GnRH 자극
후 LH최고치가 기저치에 비해 2-3배 이상 증가 또는 일정
수준 이상(5-10IU/L이상)증가하는 것이 진단적 가치가
있으며,우리나라의 경우 LH최고치가 5IU/L이상일 때
치료 시 보험적용을 받을 수 있다.GnRH자극후 LH최고
치/FSH최고치 비율도 진단을 내리는데 도움이 되는 것으
로 보고 되어 왔다21-25).그러나 여아의 경우 진성 성조숙증
의 경우에도 breaststageI에서 stageII초기 사이에서는
LH최고치/FSH최고치 비율이 떨어져 있는 경우도 많으
므로 절대적인 진단 기준이 되지는 못한다24).본 연구에서
도 진성 성조숙증과 조기 사춘기군에서 성호르몬,LH및
FSH기저치,GnRH자극 후 LH및 FSH최고치,LH및
FSH최고치와 기저치의 차이,LH최고치/FSH최고치 비
율이 유의하게 증가하여 과거의 보고와 비슷한 형태을 보
였다.
본 연구에서 여아가 차지하는 비율은 전체의 96.5%로
남아에 비해서 월등히 높았으며,남녀의 비는 1:28로 다른
보고와 비슷한 분포를 보였다.진성 성조숙증에서 중추신
경성 성조숙증이 차지하는 비율은 남자에서 42.8%로(7명
중 3명)여자에서 10.7%에(253명 중 27명)비해 월등히 높
았다.성조숙증 소견을 보이는 빈도는 여아에서 증가해 있
지만 중추신경계 종양이나 중추신경계 이상처럼 기질적 원
인이 동반된 경우는 남아에서 더 증가해 있다는 다른 보고
들과 비슷한 결과를 보였다12,26,27).
진성 성조숙증 환아 중 중추신경성 성조숙증과 특발성
성조숙증을 감별하기 위한 방법으로 방사선학적 소견 이외
내분비적 검사를 통한 차이점이 있는 지 확인하려는 시도
가 있었다.Ng등17)은 두 군 사이에 LH,FSH 기저치와
GnRH자극 후 LH,FSH최고치,GnRH자극 후 LH최고
치/LH기저치,FSH최고치/FSH기저치,LH최고치/FSH
최고치 비율에는 차이가 없었다고 보고하여 내분비적 검사
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만으로는 두 군을 감별 할 수 없다고 보고하였으며,Che-
maitily등28)도 같은 결과를 보고하였다.본 연구에서도 중
추신경성 성조숙증과 특발성 성조숙증군 사이에 내분비적
검사 상 차이가 없었으며,GnRH자극 후 LH최고치/FSH
최고치 비율이 유의하게 차이가 있었으나 검사의 성격 상
임상에 적용하기는 어려우리라 생각된다.따라서 중추신경
성 성조숙증과 특발성 성조숙증을 감별하기 위해서는 뇌
자기공명영상 검사가 반드시 필요하다고 생각된다.
본 연구에서 중추신경성 진성 성조숙증의 원인질환으로
는 Rathke'scleftcyst가 53%,수두증이 20%,거미막낭이
10%,뇌하수체 과증식이 10%,그 외에 기형종과 송과선 종
양이 각각 1례를 차지하였다.Rathke'scleftcyst는 Ra-
thke'spouchremanant에서 유래하며 정상인에서 흔하게
발견되면서 증상을 일으키지 않는 경우가 많으나 최근 보
고에서는 두통,고프로락틴혈증,2차성 또는 3차성 갑상샘
기능저하증,요붕증,성장호르몬결핍증,성선기능저하증,성
조숙증,시력장애 등과 동반되는 경우가 많아 주의가 필요
하며,약 10%의 환자에서는 수술적인 치료가 필요하다고
보고하고 있다29,30).본 연구에서 가성 성조숙증의 원인질환
으로는 McCune-Albright증후군,난소낭,부신 피질 선종,
선천성 부신과형성증이 차지하여 다른 보고와 비슷한 분포
를 보였다.
결론적으로 성조숙증 증상을 주소로 병원을 방문한 948
명의 환아를 대상으로 다기관 조사를 한 결과 치료가 필요
한 진성 성조숙증과 가성 성조숙증 환아가 차지하는 비율
이 전체 환아의 28%로 높은 수준을 보이므로 성조숙증 진
단 시에 보다 자세한 진찰,성장 기록,내분비적 검사 및 방
사선학적 검사가 필요하며,이러한 기록들을 보다 체계적
으로 확인하고 수집하는 것이 필요하다.이를 위해서 국내
에서도 성조숙증의 발생 빈도와 원인에 대한 광범위한 다
기관 임상연구가 필요하리라 사료된다.
요 약
목 적:성조숙증은 여아에서 8세 미만,남아에서 9세 미
만에 2차 성징이 나타나는 경우로 정의하며,진성 및 가성
성조숙증으로 구분한다.성조숙증의 발생빈도는 최근 급격
히 증가하고 있어 사회적 문제로 대두되고 있다.본 연구에
서는 성조숙증 증상을 주소로 내원한 환아 들을 대상으로
진단별 분포,진단명에 따른 임상적 특징을 살펴보고자 하
였다.
방 법:2003년 1월부터 2007년 6월까지 연세의료원,상
계백병원,건국의대병원,분당 차병원에 성조숙증 증상을
주소로 내원한 환아를 진성 성조숙증,가성 성조숙증,유방
조기발육증,조기 사춘기로 분류하였고,진성 성조숙증은
특발성 성조숙증과 중추신경성 성조숙증으로 분류하였다.
진단 당시의 증상,가족력,과거력,성별,신장,체중,역연
령,골연령,체질량지수 등을 조사하였다.기저 및 성선자
극호르몬방출호르몬(GnRH)자극 후 성호르몬,황체화호르
몬(LH),난포자극호르몬(FSH)농도를 측정하였다.원인질
환을 확인하기위해 진성 성조숙증으로 진단된 경우에는 터
키안 자기공명영상 검사,가성 성조숙증으로 진단된 경우
에는 복부 및 골반 초음파 검사를 시행하였다.임상적 특징
및 내분비 검사 소견은 각 진단명별로 비교분석하였다.
결 과:대상자는 총 948명이었고,여자는 915명(96.5%),
남자는 33명(3.5%)이었다.진단별 분포는 조기 사춘기(39
%),유방 조기발육증(31%),진성 성조숙증(27%),가성 성
조숙증(1%)의 순서를 보였다.연성장속도와 골연령의 증가
는 진성 성조숙증에서 가장 뚜렷하였다(P<0.05).진성 성
조숙증과 유방 조기발육증군에서 신장 표준편차점수,체중
표준편차점수가 성별,나이별 평균보다 유의한 수준으로
증가 되어 있었으며(P<0.05),모든 군에서 체질량지수는
60백분위수 이상이었다.내분비 검사 상 진성 성조숙증과
조기 사춘기의 LH및 estradiol기저치와 GnRH자극 후
LH최고치,LH최고치/LH기저치의 비는 각각 유방 조기
발육증보다 높았다(P<0.05).진성 성조숙증에서 중추신경
성 조숙증이 차지하는 비율은 남자에서 42.8%,여자에서
10.7%로 남자에서 월등히 높았다.특발성 성조숙증과 중추
신경성 성조숙증간에 성호르몬 및 LH,FSH 기저치와
GnRH자극 후 최고치는 차이가 없었다.
결 론:성조숙증 증상을 주소로 내원한 환아 중 진성 성
조숙증이 차지하는 비율이 높으므로 보다 자세한 진찰과
검사가 필요하며,추후 진성 성조숙증의 발생 빈도와 원인
에 대한 보다 광범위한 연구가 필요하리라 사료된다.
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